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Objectifs de '’enseignement

= Approfondir les connaissances sur les mécanismes moléculaires et
cellulaires mis en ceuvre par le systeme immunitaire des mammiferes.
= Cette matiére comporte:
v'un rappel portant sur les acteurs principaux du systéme
immunitaire (cellules) et la réponse immunitaire.
v'les principaux facteurs jouant un role majeur dans la défense
immunitaire : antigenes, anticorps, récepteurs de surfaces et
molécules d’adhésion sont présentés dans leurs structures et dans
leurs fonctions.
v I'activation des cellules lors de leur rencontre avec des antigénes
les mécanismes effecteurs exploités pour éliminer ces intrus de

I'organisme.



Contenu de la Matiéere

I. Populations et sous-populations des cellules
Immunitaires : caracteristigues structurales et
fonctionnelles

Il. Synapses immunologiques

lll. Molécules signalisatrices et d’adherence des
cellules immunitaires

IV. Culture des cellules immunitaires
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Rappel!!! St

Immunologie: C’est la Science biologique et médicale

étudie les processus de reconnaissance, par les cellules
lymphoides de [lorganisme, de substances appelées
ANTIGENES, et I'ensemble des conséquences de cette
reconnaissance, c’'est-a-dire la réponse immunitaire.

Systeme immunitaire: |l est constitué d'un ensemble
complexe d’organes individualises et de tissus entre
lesquels circulent, de facon constante, des cellules
Immunocompetentes de I'immunité innée et de I'immunité

adaptative ainsi que de Molécules.



Antigenes, leur nature

d Acronyme Anticorps générateur = Antigéne substance

capable d’entrainer la formation d’anticorps.

d Molécule reconnue par des immunorécepteurs (BCR,
lg, TCR).
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Immunité Innée VS Immunité adaptative
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Immunité
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Cellulaire VS humorale
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Phases des réeponses immunitaires adaptatives
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R | primaireVS RI secondaire
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Populations et sous-populations
des cellules immunitaires :
caracteristiques structurales et
fonctionnelles



Hématopoiese

= Développement des cellules sanguines matures
notamment les eérythrocytes, les leucocytes et les
plaquettes, a partir de cellules souches
hématopoiétiques (CSH) pluripotentes de la moelle

osseuse et du foie feetal.

= regulée par les differentes cytokines produites par les

cellules souches, et d'autres types cellulaires.
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Cellules de 'immunité innée



Cellules épithéliales
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Cellules endothéliales

= Ce sont des cellules sentinelles et pro-inflammatoires
capables de produire des chimiokines en présence de

signal de danger.

= Ce sont des cellules adhésives intervenant dans

I'inflammation aigue.

= Expriment le CD146



Monocyte

—
, = 10 a 15 ym de diametre

= Cellules libres dans la circulation

sanguine

i

= Possede un noyau en forme de fer a cheval et un

‘ = Une demi-vie de 8 a 70 heures a

cytoplasme large avec de nombreux granules lysosomiaux.

Types
=Classique: CD14++ CD16-

=Intermédiaire. CD14++ CD16+
*Non —classique: CD14+ CD16++



Monocyte

* les monocytes circulants dans le sang migrent vers les
tissus ou ils se differencient en macrophages dont il

existe difféerentes populations.

Microglie (SNC)

Cellules de
Kupffer (foie)
Macrophages

po®
s -Top
% alvéolaires (poumons)
Cellule M Ostéoclastes (o0s)
onocyte ‘Macrophage
souche de = vt == Phag

sanguin tissulaire Macrophage
la moelle ; . : ‘4 activé
osseuse “Uvay, -
On r &
n] |
AP/

Roles

= Phagocytose et activation des mécanismes de
bactéricidie.

= Présentation antigenique (CPA).



Macrophages activés Macrophages activés

classiquement (M1)

alternativement (M2)
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Activation et fonctions des macrophages
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Neutrophiles

" 12 a 15 ym de diametre
= Noyau segmenté en 3 a 5 lobules

= cytoplasme contient des granules

95 % des granulocytes circulants

Expriment CD16, CD32, CD64

Roles

* Phagocytose

= permettent d’initier la réaction inflammatoire



Les microbes se lient
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Cellules dendritiques (DC)

= Cellule étoiléee avec dendrites
cytoplasmiques (1-2% des cellules

mononuclées sanguine)

= Epithéliums et épiderme: cellule de

Langerhans (3-8% des cellules

éepidermiques)
Molécules de surface

= Reécepteurs pour la capture antigénique (Toll like receptors
TLR , FcyR (CD32, CD64) FceR)

= Molécules de présentation antigénique (HLA-II)

= Molécules de co-stimulation (CD80, CD86/B7-1, B7-2)



Sous types des DC

= DC myéloides: CD11c+ CD123low

= DC plasmacytoides: CD11c CD123high

= ressemblance morphologique avec des plasmocytes



Eosinophiles

" un noyau unique bilobé,

= granulations colorées en rouge orange
par I'éosine acide (caractere basique des

granules).

= Exprimentles CD23 et CD89
" retrouveés principalement dans les tissus

= syntheétisent des cytokines, des médiateurs lipidiques
(leucotrienes, prostaglandines, PAF...) (les reactions
inflammatoires)

Roles: les défenses antiparasitaires et certaines réactions

d’hypersensibilité



Basophiles

* noyau bilobé et un cytoplasme riche en

granulations.

= moins de 1% des leucocytes circulants.

= Roles: cellules-clé de I'hypersensibilité.




Mastocytes

™

v A -""'.‘ , .
L = Grandes cellules presentes dans les tissus
¢ €y,
)g‘ sous-muqueux et le derme.

= Expriment les CD123, CD117

= expriment un récepteur de Fc de haute affinité pour les IgE;
= Contiennent des granules (histamines)

* interviennent dans les réactions d’hypersensibilité et

inflammatoires.



Cellules NK

-

®

*5 a 15 % des lymphocytes sanguins ainsi que dans les

= Lymphocytes de grande taille

= possédant de nombreuses granules

vaisseaux lymphatiques .

=expriment CD7, CD2, CD56, CD16
Roles:

= Cytotoxicité naturelle, capacité de tuer des cellules
tumorales ou infectéees par un virus en l'absence de

stimulation prealable.



@ Cellule NK
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@ Stimulation du récepteur inhibiteur
Cellule NK
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Suite au schéma
A. Des cellules saines expriment des molécules du complexe majeur
d’histocompatibilité (CMH) de classe |, qui sont reconnues par des
récepteurs inhibiteurs, de sorte que les cellules NK ne s'attaquent pas
aux cellules normales de I'nGte. Notez que les cellules saines peuvent,
ou non, exprimer des ligands des récepteurs activateurs (comme la
figure le montre), mais elles ne sont pas attaquées par les cellules NK

car elles fournissent des ligands aux récepteurs inhibiteurs.

B. B. Les cellules NK sont activées par les cellules infectées dans
lesquelles des ligands des récepteurs activateurs sont exprimés
(souvent en densité elevée) et I'expression du CMH de classe | est
réduite afin que les récepteurs inhibiteurs ne soient pas stimulés. En

conséquence, les cellules infectées sont tuées.
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